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SANTRAUKA

Darbo tikslas. Apzvelgti klinikinj galutinés stadijos inksty liga sirgusio paciento
kalcifilaksijos atvejj ir remiantis pastaryjy mety publikacijomis aptarti Sios komplikuotos
patologijos iSsivystymg salygojancius veiksnius, diagnostika, gydymo galimybes, prognoze.

Tyrimo medziaga. Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky paciento ligos istorijos
duomenys, reikalingi klinikinio atvejo apraSymui, ir tarptautiniy medicinos duomeny baziy
publikacijos, paskelbtos 2009-2022 m. laikotarpiu.

Darbo metodika. 24 mety galutinés stadijos inksty liga ir kalcifilaksija sirgusio paciento
skundy, ligos ir gyvenimo anamnezés, objektyvios biklés iStyrimo, atlikty laboratoriniy tyrimy
rezultaty analizé bei palyginimas, remiantis naujausiomis publikacijomis ir gydymo
rekomendacijomis.

Rezultatai ir iSvados. Kalcifilaksija — tai reta ir gyvybei pavojinga liga, paprastai
pasireiSkianti skausmingais odos pazeidimais, galin¢iais progresuoti iki dermos nekrozes.
Dazniausiai su Sia patologija susiduria pacientai, sergantys galutinés stadijos inksty liga. Ji jtariama
ir nustatoma jvertinus rizikos veiksnius bei esant tipiskiems klinikiniams pozymiams. Siame darbe
aptartas klinikinis atvejis bitent ir iliustruoja klasiking kalcifilaksijos kliniking iSraiSka, taCiau
reciausig pazeidimo lokalizacijg. Diagnozé galutinai patvirtinama atlikus punkcine odos biopsija ir
histologinj medziagos iStyrima, kuriame dazniausiai stebima arterioliy medijos sluoksnio
kalcifikacija. Dalis vaisty gali provokuoti kalcifilaksijos iSsivystyma, todél, jei pasireiskia
kalcifilaksijai buidingi poZymiai, deréty atidziai iSnagrinéti paciento vartojamy medikamenty sarasg.
Kalcifilaksijos gydymas — sudétingas ir kompleksinis. Ligos prognozé — itin bloga dél isreiksto
gyvenimo kokybés sutrikdymo bei didelés mirties rizikos per pirmuosius metus nuo diagnozés
nustatymo. Todél biitina atkreipti pacienty bei klinicisty démesj | $ig patologija, nes Ziniy apie j3 vis
dar triksta, susiduriama su apsunkinta diferencine diagnostika, uzdelstu tikslios galutinés diagnozés
nustatymu. Norint dar geriau jvertinti rizika kalcifilaksijai pasireiksti, rekomenduotina vertinti
kraujagysliy ir audiniy kalcifikacijos dinamika galutinés stadijos inksty liga sergantiems
pacientams. Taip pat triksta nuosekliy bei i$samiy tyrimy gydymo srityje, dél ligos retumo
tirlamyjy imtys nedidelés, sunku parengti standartizuotas kalcifilaksija serganciy asmeny prieZiiiros
gaires.

Raktazodziai: galutinés stadijos inksty liga, mineraly ir kauly liga, Kkalcifikacija,

kalcifikuojanti ureminé arteriolopatija, kalcifilaksija, natrio tiosulfatas.



SUMMARY

Objective. To review the clinical case of calciphylaxis in a patient with end-stage renal
disease and to discuss the risk factors, diagnosis, treatment options and prognosis based on the
publications of recent years.

Materials. Vilnius University Hospital Santaros Clinics* patient‘s history was used for the
clinical case report and studies from the international medicine database published no longer than
13 years ago.

Methods. Analysis and comparison of a 24-year-old patient with end-stage renal disease
and calciphylaxis complaints, medical and life history, objective examination, laboratory tests,
based on the latest publications and treatment recommendations.

Results and conclusions. Calciphylaxis is a rare and life-threatening disease that usually
presents with painful skin lesions that can progress to dermal necrosis. This pathology is most
commonly experienced by patients with end-stage renal disease and is suspected and determined by
evaluation of risk factors and typical clinical signs. The clinical case discussed in this work
illustrates the classical clinical manifestation of calciphylaxis, but the rarest localization of the
lesion. The diagnosis is finally confirmed by skin biopsy and histology of the material, which
usually shows the calcification of the medial layer of the arterioles. Some medicines can provoke
the development of calciphylaxis, so if the patient have signs of calciphylaxis, the list of medicines
he is taking should be carefully examined. Treatment of calciphylaxis is complex and the prognosis
of the disease is extremely poor due to the worsen quality of life and the high risk of death in the
first year after diagnosis. Therefore, it is necessary to draw the attention of patients and clinicians to
this pathology, as knowledge about it is still lacking, faced with difficult differential diagnosis,
extremely delayed path to the accurate final diagnosis. To further assess the risk of calciphylaxis, it
is recommended to evaluate the dynamics of vascular and tissue calcification in patients with end-
stage renal disease. There is also a lack of consistent and comprehensive treatment research, the
small size of the studies makes it difficult to develop standardized guidelines for the care of patients
with calciphylaxis.

Keywords: end-stage renal disease, chronic kidney disease mineral and bone disorder,

calcification, calcific uremic arteriolopathy, calciphylaxis, sodium thiosulphate.



IVADAS

Létiné inksty liga (LIL) islicka gana daznas ir niekaip aktualumo neprarandantis
susirgimas. 2019 m. Pasaulinio ligy paplitimo analizé (angl. Global Burden of Disease, GBD)
parod¢, jog LIL daznis nuo 2010 iki 2019 m. padidéjo beveik ketvirtadaliu, o pagal mirciy skaiciy 18
keturioliktos vietos $i liga pasistiméjo j vienuoliktg ir atitinka 18,3 atvejus 100 000 gyventojy (1).
Kadangi vienos dazniausiy LIL lemianc¢iy priezaséiy yra hipertenzija ir cukrinis diabetas, manoma,
Jog tai ir tampa pagrindine varomaja jéga Sios ligos paplitimui bei sukeliamai nastai didéti. Toks
reiskinys kur kas spartesnis dideles pajamas gaunanciose $alyse, kurioms priskiriama ir Lietuva.

Létin¢ inksty liga néra vienalyté: ji gali varijuoti nuo lengvos biuklés, kai pacientas nejaucia
jokiy simptomy, todél sudétinga susirgimg aptikti laiku ir iSvengti tolesnio progresavimo, iki
sunkios biiklés, kai jau atsiranda pakaitinés inksty terapijos (PIT) poreikis. Biitent galutinés stadijos
inksty liga (GSIL) iSlicka nemazai issukiy keliantis susirgimas tiek Kklinicistams, tiek paciai
sveikatos sistemai. Remiantis Jungtiniy Amerikos Valstijy inksty ligy duomeny sistemos (angl.
United States Renal Data System, USRDS) naujausia ataskaita, gydomos galutinés stadijos létinés
inksty ligos daznis Lietuvoje 2018 metais jau sieké 834 atvejus milijonui gyventojy. I§ jy 2 %
taikyta peritoniné dializé (PD), 60 % — centro hemodializé¢ (HD), 38 % atlikta inksto transplantacija
(ITx) (2). Visgi lyginant su kitomis dideles pajamas gaunanciomis $alimis, Europos valstybés kol
kas turi maziausig GSIL daznj. Manoma, kad tai susij¢ su geru pakaitinés inksty terapijos
priecinamumu, santykinai nedideliu sergamumu ar sunkiau pastebimu létinés inksty ligos
progresavimu (3).

Nors paminétas galutinés stadijos inksty ligos daznis skamba ganétinai pozityviai, taciau §i
bukle¢ sukelia daugybe galimy komplikacijy. IS jy paminétinos — inkstin¢ anemija, Sirdies ir
kraujagysliy ligy (SKL) biiklés pablogéjimas, $army ir rigiéiy pusiausvyros sutrikimai (metaboliné
acidoze), elektrolity disbalansas (hiperkalemija), mitybos sutrikimas, bendra hipervolemija, kauly ir
mineraly apykaitos sutrikimas. Vienos labiausiai varginan¢iy komplikacijy — kraujodaros bei Sirdies
ir kraujagysliy sistemos ligos. Pirmiausia, sergan¢ius GSIL beveik visada lydi anemija, kurig
salygoja eritropoetino, gelezies stoka, sutrumpéjes eritrocity gyvavimo laikas (4). Kitas grésme
keliantis dalykas — didéjantis mir§tamumas nuo $irdies ir kraujagysliy sistemos ligy. 2016 m. JAV
atliktame didelés apimties epidemiologiniame tyrime nustatyta, jog 87 % GSIL serganciy vyresniy
nei 45 m. suaugusiyjy kartu pasireiske ir kardiovaskuliné patologija, o mazdaug 50 % jy mirciy
buvo biitent dél SKL. Neramina tai, jog panaSias tendencijas galima jzvelgti ir jaunesnéje
populiacijoje (5). 2019 m. publikuotas kohortinis tyrimas, kuriame remtasi USRDS duomenimis ir
analizuotas sergamumas ir mirtingumas tarp jauny suaugusiyjy, serganciy GSIL. Tyrime i8

duomeny bazés pasirinkti 2003-2013 m. pradéti gydyti 1-29 mety pacientai, kurie siekiant tikslumo
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suskirstyti j tris amziaus kategorijas: 1-11 m., 12-21 m. ir 22-29 m. Pastaroji grupé turéjo zymiai
didesne SKL nasta, susidurta su daznesnémis hospitalizacijomis ir mirtimis nuo kardiovaskuliniy
jvykiy. Remiantis §iais rezultatais, jauni suaugusieji, kuriems nustatyta GSIL, turi netgi nuo 143 iki
500 karty didesne rizika mirti nuo Sirdies ir kraujagysliy sistemos ligos nei to paties amziaus
bendroji populiacija (6).

Kita be galo svarbi su létine inksty liga susijusiy komplikacijy grupé — mineraly apykaitos
sutrikimai. Sioje kategorijoje ypa¢ svarbu paminéti mineraly ir kauly liga (angl. CKD-Mineral and
Bone Disorder, CKD-MBD). Remiantis KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes)
suformuluotu apibrézimu, tai yra sisteminé liga, kai pasireiSkia bent vienas i§ veiksniy: kalcio,
fosforo, vitamino D metabolizmo sutrikimas; kauly apykaitos, mineralizacijos, tlrio, augimo ar
stiprumo sutrikimas; kraujagysliy ir/ar minkstyjy audiniy kalcifikacija. Pirmiausia, reikia paminéti,
jog inkstai atsakingi uz kalcio reabsorbcija, fosforo $alinimg ir metaboliskai aktyvios vitamino D
formos (1,25-dihidroksicholekalciferolio (1,25(OH)2D)) susidaryma organizme. Dél létinés inksty
ligos sutrinka vitamino D aktyvinimas, o tai nulemia sumazéjusia kalcio absorbcija zarnyne bei
hipokalcemijos i$sivystymg. Kadangi kalcio homeostaze¢ uztikrina ir kiti veiksniai, kaip antai:
parathormonas (PTH), fibroblasty augimo faktorius-23 (FGF-23), fosfatai, todél kartu atsiranda ir
hiperfosfatemija dél sutrikusios jy sekrecijos inksty kanaléliuose. Tad dél kalcio, fosforo ir vitamino
D metabolizmo sutrikimo kompensaciniu biidu didéja prieskydiniy liauky lgstelés, skatinama PTH-
mRNR transkripcija, daugéja isskiriamo PTH hipokalcemijai koreguoti ir vystosi antrinis
hiperparatiroidizmas. Jvairiy Saltiniy duomenimis, vidutiniSkai 30-50 % serganciy GSIL pacienty
PTH koncentracija vir$ija 300 pg/ml (7). Taigi, nors CKD-MBD gali sukelti jvairaus tipo
histologinius kauly pazeidimus (pavyzdziui, fibrozuojant] osteita, osteomaliacijg ar adinaming ligg),
ne maziau svarbi kraujagysliy ir minks$tyjy audiniy kalcifikacijos problema.

Jau minéta, jog inksty ligos neatsiejamos nuo Sirdies ir kraujagysliy sistemos problemy bei
daznéjanciy mirciy dél Siy patologijy. Visgi tokie tradiciniai kardiovaskulinés rizikos veiksniai kaip
amzius, rasé, lytis, hipertenzija, cukrinis diabetas, dislipidemija, netinkama mityba, fizinio
aktyvumo stoka, nutukimas, rilkymas ar $eiminé anamnezé negali visiskai paaiskinti SKL paplitimo
tarp serganciy létine inksty liga. Tokiu atveju dera pabrézti daugybe netradiciniy su LIL susijusiy
rizikos veiksniy: uzdegimas, oksidacinis stresas, endotelio funkcijos sutrikimas, skys¢iy perkrova,
sutrikusi kauly ir mineraliniy medZziagy apykaita, renino—angiotenzino—aldosterono sistemos
(RAAS) reguliacijos poky¢iai (8). LIL sergantiems pacientams buidingas ir spartesnis kraujagysliy
senéjimas bei jy struktiiros persitvarkymas (9). Si remodeliacija apima pakitimus nuo aterosklerozés
iki arteriosklerozés bei perteklinés kraujagysliy kalcifikacijos, su kuria taip pat susijusi didéjanti
kardiovaskuliné rizika. ISsami pastarojo dvideSimtmecio sisteminé trisdeSimties studijy apzvalga

parod¢, jog kraujagysliy kalcifikacijos paplitimas tarp serganciy létine inksty liga iSlieka gana
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pastovus. Stai vertinant daugiapjiivés kompiuterinés tomografijos (KT) metodu, kuris laikomas
auksiniu standartu vertinant kraujagysliy kalcifikacija, nustatytas daznis tarp dialize gydomy GSIL
pacienty yra didesnis nei 80 % ir vyrauja nuo 47 iki 83 % tarp dar nedializuojamy pacienty, kuriy
glomeruly filtracijos greitis (GFG) < 60 ml/min./1.73 m? (10).

Zinoma, kad arterijy kalcifikacija gali apimti kelis kraujagysliy sienelés sluoksnius: vidinj
(lot. tunica intima) ir vidurinj (lot. tunica media). Kai kuriuose literatiiros Saltiniuose iSskiriamas ir
treciasis fenotipas — voztuviné kalcifikacija, sukelianti reikSmingg aortos ar mitralinio voZzZtuvo
stenoze bei susijusi su didesniu mir§tamumu létine inksty liga sergantiems pacientams (11). Pirmieji
du tipai skiriasi predisponuojancia etiologija, kalcifikaty iSsidéstymu bei klinikine iSraiSka. Visy
pirma, vidinio sluoksnio kalcifikacija dazniausiai apima vidutinio ir didelio diametro arterijas,
sulétéjusios tekmeés zonas (bifurkacijas) bei yra susijusi su aterosklerozinémis plokstelémis. Ja
dazniausiai lemia tradiciniai aterogeniniai rizikos veiksniai (dislipidemija, diabetas, hipertenzija,
rikymas ir kt.) ir néra specifiné létine inksty liga serganciy asmeny populiacijai. LIL §iuo atveju
gali tik paspartinti jau nusistovéjusj procesg, bet ne jj inicijuoti (12). Tiriant tiek KT, tiek invaziniais
kraujagysliy vaizdinimo metodais nustatyta, jog smulkiis netvarkingai iSsidéste¢ kalcifikatai intimos
sluoksnyje, atrodantys kaip démelés, susije¢ su ateroskleroziniy ploksteliy nestabilumu bei polinkiu j
trombotinius jvykius, o susiliejantys kalcifikatai kaip tik rodo stabily fenotipg (13). Siuo atveju
pagrindiné kylanti problema — stenozés bei okliuzijos rizika, galinti nulemti iSemijg, infarkty. Kiek
kitokia yra vidurinio sluoksnio, literatiiroje dar vadinama Monckeberg tipo, kalcifikacija. Jg galima
stebéti jvairiose arterijose, netgi ir tokiose kiek nejprastose — vidinéje kritinés arterijoje (lot. a.
thoracica interna), stipinin¢je arterijoje (lot. a. radialis) ar pirSty arterijose (lot. aa. digitales), o
vaizdiniuose tyrimuose budingas gana tvarkingas linijinis, lakStus formuojantis kalcifikaty
1Ssidéstymas. Jprastai medijos kalcifikacija siejama su trimis pagrindiniais etiologiniais veiksniais:
létine inksty liga, 2 tipo cukriniu diabetu bei vyresniu amziumi. Bitent LIL su vidurinio sluoksnio
kalcifikacija jungia kalcio bei fosforo apykaitos sutrikimai, nenormalus kauly bei mineraly
metabolizmas (CKD-MBD), o intensyvumas priklauso ir nuo Iétinés inksty ligos stadijos bei
dializés stazo (14). Be to, medijos kalcifikacija sglygoja elastinio arterijy sluoksnio standéjima, o tai
ilgainiui lemia sistolinio bei pulsinio spaudimy didé¢jima, sutrikusig vainikiniy arterijy perfuzija,
kairiojo skilvelio hipertrofija. Sis patofiziologinis mechanizmas, manoma, stebimas iki 75 % trecios
ir didesnés stadijos LIL sergantiems pacientams, tod¢l gauséja ir tokiy kardiovaskuliniy susirgimy
kaip $irdies nepakankamumas ar priesirdziy virp€jimas (11).

Norint iStirti tiek arterijy standuma, tiek kraujagysliy kalcifikacija kokybiSkai, néra
reikalingos invazinés intervencijos. Visy pirma, arterijy standumui tirti dazniausiai naudojamas
aplanacinés tonometrijos principu pagrjstas pulsinés bangos grei¢io matavimas (15), pulsinis

spaudimas. Kraujagysliy kalcifikacijos kokybiniy tyrimy spektras kiek platesnis: galima atlikti
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Jvairiy sri¢iy rentgenogramas, pasitelkti echokardioskopija, kompiutering tomografija (elektrony
pluosto, daugiapjtive). Kaip jau minéta, pastarasis metodas laikomas auksiniu standartu vertinant
kalcifikacija, taCiau atsizvelgiant | tai, jog tyrimo metu pacientas gauna nemazg apsvitos doze ir pats
tyrimas yra brangesnis, sickiama ieskoti optimalesniy diagnostikos techniky. Stai remiantis 2017
mety KDIGO rekomendacijomis CKD-MBD diagnostikai, kaip alternatyvos kompiuterinei
tomografijai pateikiamos Soniné pilvo rentgenograma (vertinama pilviné aortos dalis) bei
echokardioskopija (vertinama voztuviné kalcifikacija), jei pacientas serga 3-5 stadijos LIL (2C
lygio rekomendacija).

Taip pat svarbu paminéti Kiekybinius kalcifikacijos vertinimo jrankius, kurie neretai
pasitelkiami ir rizikai stratifikuoti bei galimoms iSeitims prognozuoti. Bene placiausiai iSnagrinéti
yra Agatston vienetai (angl. Agatston score) vainikiniy arterijy kalcifikacijai KT jvertinti, be to, Sis
metodas gali buti pritaikomas kardiovaskuliniy jvykiy rizikai prognozuoti pacientams,
vartojantiems statinus (16). Pilvinés aortos kalcifikacijai Soninéje juosmeninés stuburo dalies
rentgenogramoje apskaiciuoti pasitelkiamas pusiau kiekybinis Kauppila indeksas (angl. Kauppila
index), kurio orientyras yra pirmi keturi juosmens slanksteliai. Vertinamos astuonios sritys aplink
abdominaling aorta, kalcifikacijg uzrasant balais nuo 0 iki 3 (maksimalus balas — 24). Tyrimai su
GSIL serganciais pacientais parodé Zenklig pilvines aortos kalcifikacijg, kuri koreliuoja su Agatston
vienetais ir, Zinoma, asocijuojasi su blogesnémis kardiovaskulinémis iSeitimis (11). Taip pat
abdominalinés aortos kalcifikacijai vertinti tinkami ir Adragao vienetai (angl. Adragao score),
kuriuos galima pritaikyti tiriant ir periferines arterijas — dubens bei ranky. Siuo atveju atlickamos
tiesinés atitinkamy viety rentgenogramos ir stebima, ar yra kalcifikacijos pozymiy klubinése,
Slauny, stipininése bei pirSty arterijose. Vaizdas padalinamas } keturis kvadrantus ir kiekviename 1§
Ju zitirima, yra kalcifikacija ar jos néra, tad maksimali verté svyruoja nuo 0 iki 8 baly (nuo 0 iki 4
dubenyje ir atitinkamai rankose). Viename tyrime, kuriame dalyvavo 742 GSIL sergantys pacientai,
nustatyta, jog Adragao > 3 ar Kauppila > 6 vienetai susij¢ su didesniu mirtingumu, nebiitinai vien
nuo kardiovaskulinés patologijos. Visgi koregavus rezultatus pagal Sansy santykj, pasikliautingjj
intervalg ir p-reik§me tik Adragao baly sistema pasirodé esanti statistiskai reikSminga (17).

Galiausiai, paminétinas ir aortos lanko kalcifikacijos (AoLK) tyrimas 1§ priekinés kriitinés
lastos rentgenogramos. NemaZai tyréjy jzvelgia potencialg nustatant Sirdies ir kraujagysliy ligy
rizikg tiek bendroje populiacijoje, tiek pacientams, sergantiems 2 tipo cukriniu diabetu ar LIL bei
GSIL (9). Stai ir Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky Nefrologijos centre atliktame
tyrime, ] kurj buvo jtraukti 60 dialize gydyty pacienty, patvirtintas AoLK rySys ir su arterijy
standumo gradientu (ASG) pagal Fortier, parodyta, kad ASG gali padéti jvertinti AoLK buvimag —
specifiSkumas 93 %, jautrumas — 53 % (18). Be to, pazymétini ir pacios tiesinés kriitinés lgstos

rentgenogramos privalumai. Pirma, tai yra pigus, greitas ir lengvai prieinamas tyrimo metodas.
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Antra, jvedus centrinés venos kateterj (CVK) ar peritoninés dializés kateter] pries pradedant taikyti
pakaiting inksty terapija reikalinga atlikti kontroling rentgenograma, kurig galima laikyti atskaitos
tasku sekant kalcifikacija dinamikoje. Trecia, priekiné kriitinés 1astos rentgenograma atliekama ir
kiekvienam recipientui prie§ inksto transplantacijg ir po tam tikro laiko jprastai pakartojama.
Kiekybiskai AoLK i§ esmés galima jvertinti dviem biidais. Pirmuoju atveju iSskiriami keturi
laipsniai priklausomai nuo procentinés iSraiskos, kokig dalj uzima kalcifikacija: 0 laipsnis — néra
matomos kalcifikacijos, 1 laipsnis — kalcifikacija apima < 50 % aortos lanko, 2 laipsnis —
kalcifikacija apima > 50 % aortos lanko, 3 laipsnis — stebima Ziediné aortos lanko kalcifikacija. Kita
vertinimo skalé apraSyta Ogawa ir kt. (19) — ja sudaro j 16 lygiy daliy padalintas apskritimas, kuris
uzdedamas ant tiesinés kriitinés lastos rentgenogramos ties aortos lanku ir pagal kalcifikacijos
apimamg sektoriy skaiCiy jvertinama balais. Norint gauti rezultata procentine iSraisSka galima baly
skaiCiy padalinti 1§ 16 ir padauginti i§ 100. Jdomu tai, jog biitent AoLK biidinga tik 20-30 %
vyresniy nei 65 m. Zmoniy bendrojoje populiacijoje, o sergantiems GSIL paplitimas beveik
dvigubai didesnis ir svyruoja nuo 37,2 % iki 58,0 % (20). Toks didelis AoLK paplitimas
dializuojamiems pacientams rodo, kaip svarbu nustatyti ankstyvg kalcifikacijos buvima bei
progresavima, nes AoLK minima ir kaip nepriklausomas kintamasis, lemiantis inksty funkcijos
blogéjima (21).

Be to, kai kurie autoriai kaip ketvirtgjj kraujagysliy kalcifikacijos fenotipg po intimos,
medijos bei voztuvinés kalcifikacijy iSskiria kalcifilaksija (sin. kalcifikuojanti ureminé
arteriolopatija) (22). Tai reta, bet labai sunki pagreitéjusios Kalcifikacijos forma (vadinama ir
savarankiska liga), kliniSkai pasireiSkianti kaip mazgeliai po oda, progresuojanti iki dermos
nekrozés. HistologiSkai stebimas Kalcifikacijos procesas lokalizuotas viduriniame odos arterioliy
sluoksnyje, poodinio riebalinio audinio arteriolése bei kapiliaruose. Kalcifilaksija dazniausiai
pasireiSkia GSIL sergantiems pacientams, kuriems taikomas gydymas hemodialize, taciau gali
1§sivystyti ir transplantuotiems pacientams ar netgi sergantiems mazai paZzengusia LIL. Gali buti ir
neureminés kilmés kalcifilaksija, kuri siejama su pirminiu hiperparatiroidizmu, kepeny ciroze,
Krono liga, reumatoidiniu artritu, sistemine raudongja vilklige ar esant piktybiniams procesams
organizme (pavyzdZiui, sergant cholangiokarcinoma) ir taikant chemoterapinj gydyma. Literatiiroje
bendrai apraSomas kalcifilaksijos paplitimas siekia 1-4 % GSIL pacienty populiacijoje, 0 Jungtinése
Amerikos Valstijose daznis siekia 35 atvejus 10 000 hemodializuojamy pacienty, Vokietijoje — 4 /
10 000, o Japonijoje — < 1 /10 000 (23). USRDS pastebi, kad visgi §i patologija daznéja, todél dera
] tai atkreipti démesj bei stengtis geriau atpazinti klinikinius pozymius ir susijusius rizikos veiksnius
(24). Aisku, toks paplitimo didéjimas gali biiti susijgs ir kaip tik su geresniu ligos atpazjstamumu.
Tuo labiau svarbu apie tai kalbéti, nes kalcifilaksija lemia didelj mir§tamuma: pacientai be GSIL

turi geresng prognoze¢ (vieneriy mety mirStamumas siekia 25-45 %) negu GSIL sergantys (vieneriy
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mety mirStamumas — 45-80 %). Dar viena problema ta, kad kalcifilaksija diagnozuojama remiantis
rizikos veiksniais, todél ieSkoma biidy, kaip buty galima anksciau jtarti galimg ligos pasireiskima.
Nors pries tai aptarti instrumentiniai tyrimai (rentgenografija ar kompiuteriné tomografija) pasirodé
tinkami aptikti audiniy kalcifikacijg kalcifilaksijos pacientams, taciau jy diagnostinis tikslumas kol
kas dar nejvertintas didesnés imties tyrimuose (25).

Sio baigiamojo darbo tikslas — apzvelgti klinikinj galutinés stadijos inksty liga sirgusio
paciento kalcifilaksijos atvejj ir remiantis pastaryjy mety publikacijomis aptarti Sios komplikuotos

patologijos iSsivystyma sglygojancius veiksnius, diagnostika, gydymo galimybes, prognozg.

KLINIKINIO ATVEJO APRASYMAS

ApraSomas pacientas — 24 mety vyras, nuo vaikystés sergantis galvos smegeny
leukodistrofija, spastine parapareze, skolioze ir osteochondroze. Vieneriy mety amziaus jam
diagnozuota zidinin¢ segmentiné glomeruloskleroze, pradétas gydymas peritoninémis dializémis.
Dél nekontroliuojamo arterinio kraujo spaudimo (AKS) atlikta abipusé nefrektomija, o 2008 m. —
kadaverinio inksto transplantacija. Véliau, progresuojant létinei transplantato nefropatijai, 2013 m.
transplantatas pasalintas ir testos peritoninés dializés. Kartojantis peritonitams, pasalintas
peritoninés dializés (PD) kateteris ir 2016 m. pradétos hemodializés per tunelinj centrinés venos
kateterj (tCVK).

2018 m. geguzés-liepos ménesiais pacientas gydytas Vilniaus universiteto ligoninés
Santaros kliniky (VUL SK) Nefrologijos ir inksty transplantacijos skyriuje dél v. jugularis interna
dextra, v. brachiocephalica sinistra tromboziy, hospitalizacijos metu sirgo pneumonija, skirti
plataus veikimo spektro antibiotikai, taip pat stebétos poodzio hematomos ir trombocitopenija, jtarta
imuniné hemolizeé, todél pacientui skirtos hemotransfuzijos. Po ménesio pacientas gydytas dél
sepsio, sukelto Staphylococcus aureus. 2018 m. rugséjo ménesj atliktas pirmasis arterioveninés
fistulés (AVF) formavimo etapas, jvestas v. femoralis tCVK, o 2019 m. sausio ménesj atlikta antroji
operacija, suformuota brachiobaziliné fistulé deSingje rankoje. Tunelinis kateteris pasalintas, o
planinés hemodializés per AVF paskirtos 3 kartus per savaite. IS nuolat vartojamy medikamenty
paminétini alfakalcidolis 1 pg 1 k./d., cinakalcetas 30 mg 1 k./d., darbepoetinas 100 pg 1 k./sav.,
omeprazolis 20 mg 1 k./d. ryte.

2021-03-02 pacientas atvyko j VUL SK besiskysdamas bendru silpnumu, stipriu skausmu
desinéje rankoje AVF vietoje. Objektyviai — subfebrilus kar$¢iavimas (T — 37,2°C), deSinéje

rankoje stebétas fistulés padidéjimas, ji su daugybiniais iSopé&jimais, padengtais SaSais (1
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paveikslas). Pacientas hospitalizuotas j skyriy jtariant AVF stenoze ir tromboze, atlikta deSiniosios
rankos skaitmeniné subtrakciné angiografija: selektyviai kateterizuota a. brachialis dextra, matyti
labai plati drenuojanti fistuliné vena, taciau jungties stenoziy nerasta. Dél zaizdy negalint punktuoti
AVF ir nepavykus jvesti hemodializés kateterio né j vieng i$ centriniy veny, skubiai implantuotas
PD Kkateteris ir pradétos taikyti peritoninés dializés.

Atsizvelgiant j klinikinj vaizda, laboratorinius tyrimus (iSliekanti hiperfosfatemija: 2,22 —
3,05 — 2,84 mmol/l; saikinga hipokalcemija besikaitaliojanti su normokalcemija), jtarta
kalcifilaksija. Preliminariai diagnozei patvirtinti numatyta atlikti pazeistos odos biopsija. Visgi
gydytojai dermatovenerologei bandant paimti biopsija nuo AVF S§i triikko ir prasidéjo kraujavimas,
dél kurio pacientas skubiai operuotas ir fistulé likviduota. Toliau skirta antibakteriné terapija
vankomicinu, véliau — meropenemu ir linezolidu, taciau iSliko auksti uzdegiminiai rodikliai (C
reaktyvus baltymas: 265,0 — 350,4 — 209,4 — 153,6 — 127,6 g/l; prokalcitoninas: 7,99 — 11,57
— 10,96 — 3,50 — 2,28 nug/l) ir bendras silpnumas, dusulys. 2021-04-01 atlikus tiesing dviejy
krypciy kriitinés lastos rentgenograma, rastas didelis kiekis skysCio pleuros ertmgje, kraitinés
chirurgui nupunktavus gauta 1700 ml hemoraginio skys¢io. Po punkcijos atsirado labai intensyvus
kosulys, biiklé blogéjo, AKS nukrito iki 50/30 mmHg, iSrySkéjo tachikardija ir pacientas perkeltas }
Kardiologijos reanimacijos ir intensyvios terapijos skyriy (KRITS). Ten darkart konsultuotas
kriitinés chirurgo ir jvertinus kriitinés 13stos rentgenogramas dinamikoje (isliekanti kairiojo plaucio
hipoventiliacija, j deSin¢ dislokuotas tarpuplautis), nuspresta taikyti operacinj gydyma, todél 2021-
04-12 atlikta kairiojo VIII Sonkaulio daliné rezekcija, hemotorakso pasalinimas.

Stabilizavus pacienta, Sis grazintas | Nefrologijos ir inksty transplantacijos skyriy, taciau
buklé isliko sunki. Nuolat stebéti auksti uzdegiminiai rodikliai (C reaktyvus baltymas: 324,9 —
1448 — 3710 — 279,0 g/l; prokalcitoninas: 20,79 — 8,88 — 23,12 — 26,23 pug/l),
hipoproteinemija, zaizdos AVF vietoje negijo net ir po fistulés pasalinimo (2 paveikslas). Be to,
visos hospitalizacijos metu stebétas antrinei anemijai buidingas laboratorinis vaizdas (hemoglobinas
didziojoje dalyje dinamikoje atlikty tyrimy < 100 g/l), laikési ir itin padidéj¢ ureminiai rodikliai
(kreatininas: 1041 — 1216 — 1498 — 969 pumol/l; slapalas: 14,1 — 17,9 — 30,1 — 31,5 mmol/l).
Taip pat paradoksalu, jog esant stabiliai did¢janciai fibrinogeno koncentracijai (5,17 — 8,59 g/l) né
kiek netrumpéjo aktyvinto dalinio tromboplastino laikas (ADTL: 39,8 — 79,3 s). Toliau aktyviai
ieSkota infekcijos Zidinio, konsultuotas daugybés specialisty (odontologas, otorinolaringologas,
gastroenterologas, proktologas, hematologas, alergologas, psichiatras ir kt.), atlikta Sirdies
echoskopija infekcinio endokardito tikimybei atmesti. Diagnozuotas sepsis. Organizuoti
konsiliumai, koreguotas antibakterinis gydymas (Sol. Colistini 1000000 TV 2 k./d. ir Sol.
Vancomycini 500 mg 1 k./d.), jvestas nazogastrinis zondas, taikytas enterinis maitinimas, taciau

paciento buklé pastebimai blogé¢jo.

10



2021-05-06 pacientas émé vemti S$vieziu krauju, laboratoriniuose tyrimuose -
hemoglobinas — 71 g/l, organizuota skubi fibroezofagogastroduodenoskopija (FEGDS) su bendra
anestezija operacingje, atlikta eritrocity masés transfuzija. Tyrimo metu stebétas kraujavimas i§
varikoziniy stemplés veny, biikl¢ stabilizuota. Visgi veliau pacientas tapo nesamoningas, AKS krito
iki 70/30 mmHg, i$sivysté kvépavimo nepakankamumas, todél ligonis vél perkeltas j KRITS.

Galiausiai iSsivysté dauginis organy nepakankamumas ir Giminis kraujotakos nepakankamumas.

Ligonis buvo reanimuotas, ta¢iau 2021-05-06 13:30 pacientas visgi miré.

1 paveikslas. Paciento AVF fistulés 2 paveikslas. Paciento odos pazeidimo
padidéjimas, odos iSopé€jimas atvykus. dinamika pasalinus fistulg ir gydant toliau.
APTARIMAS

Siam baigiamajam darbui buvo gautas V§] Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky
leidimas naudoti nuasmenintus paciento duomenis (Priedas 1). Literatiros paieska atlikta
vadovaujantis Center of Evidence based medicine strategija. Pagrindiniai straipsniai klinikinio
atvejo analizei rinkti i§ Medline (PubMed), Cochrane, UpToDate, Google Scholar duomeny baziy.
Pasirinktos tik angly kalba skelbtos publikacijos. I$pléstinéje paieskoje naudoti raktazodziai: end-
stage renal disease (ESRD), vascular calcification, chronic kidney disease mineral and bone
disorder (CKD-MBD), dialysis and calcification, calciphylaxis. Pasirinktas publikacijy laikotarpis —
2009-2022 metai. Paskutiné paieska atlikta 2022 m. geguzés 14 d. Pabréztina, jog lietuviy kalba
randamas kol kas tik vienas publikuotas mokslinis straipsnis apie kalcifilaksijg, kuriame taip pat
pristatomas klinikinis atvejis.

Kaip jau buvo minéta, kalcifilaksijos diagnozé grindziama turimais rizikos veiksniais ir
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neaiski, neretai manoma, jog tai yra butent daugelio gretutiniy rizikos veiksniy ar jvykiy rezultatas.
IS esmés pagrindinj vaidmen; atlieka sutrikgs balansas tarp kalcifikacijos procesa salygojanciy (su
GSIL, CKD-MBD susije veiksniai, 1étinis uzdegimas) ir slopinanciy (kraujagysliy kalcifikacijos
inhibitoriai fetuinas A ir matrikso Gla baltymas (angl. matrix Gla protein, MGP)) veiksniy.
Literaturoje sutinkami dazniausi rizikos veiksniai, skatinantys kalcifilaksijos iSsivystymg galutinés
stadijos inksty liga sergantiems pacientams, susistemintai pateikiami 1 lenteléje. Aptartas klinikinis
atvejis pirmiausia jdomus tuo, kad visiskai neatitinka klasikinio paciento vaizdo — vietoj vyresnio
amziaus moters kalbama apie jaung vyra. Galima daryti prielaida, jog didziausig jtakg kalcifilaksijai
18sivystyti Siuo atveju galéjo turéti metaboliniai, biocheminiai veiksniai ir medikamenty vartojimas
(i$ anamnezés zinoma, jog nuolat vartoti alfakalcidolis, cinakalcetas, darbepoetinas o). Be to,
pacientas tur¢jo ilga dializés stazg (treji metai per centrinés venos kateterj, dveji metai per
arteriovening fistulg), susidiré su daznu mechaniniu odos traumavimu punktuojant AVF bei po oda

leidziant darbepoeting a.

1 lentelé. Rizikos veiksniai, skatinantys kalcifilaksijos iSsivystymg galutinés stadijos

inksty liga sergantiems pacientams.

Demografiniai * Vyresnis amzius (vidutiniskai — 50-70 m.);

rizikos veiksniai (23) | « Moteriskoji lytis (60-70 % atvejy).

* Hiperkalcemija;

* Hiperfosfatemija;

Metaboliniai, * Hiperparatiroidizmas;
biocheminiai * Per didelis parathormono slopinimas esant adinaminei kauly ligai;
veiksniai * Padidéjusi sarminés fosfatazés koncentracija;

* Hipoalbuminemija;

* Vitamino K trukumas.

* Varfarinas;
Medikamenty + Kalcio papildai ir suriSikliai,
vartojimas * Aktyvios vitamino D formos;

* GeleZies turintys preparatai.

* Nutukimas (kino masés indeksas = 30);
* Cukrinis diabetas;

* [lgesné hemodializés trukmé (> 2 metai);
Gretutinés biiklés . o o o o ‘
» Pasikartojantis mechaninis odos pazeidimas (pavyzdziui, poodinés
injekcijos sergant cukriniu diabetu, arterioveninés fistulés punkcijos);

* Trombofilinés buklés (pavyzdziui, antifosfolipidinis sindromas,
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kres¢jimo baltymy C ir S stoka);
» Kepeny ligos (pavyzdziui, hepatitai, kurie palaiko létinj uzdegima);
* Autoimuningés ligos (pavyzdziui, sisteminé raudonoji vilklige);

» Metastaziniai navikai (pavyzdziui, Zarnyno ar plauciy karcinomos).

Aptartas atvejis taip pat iliustruoja klasiking kalcifilaksijos kliniking iSraiSka, taciau retesng
pazeidimo lokalizacijg. Kalcifilaksija paprastai iSsivysto staiga ir greitai progresuoja, todél
ankstyvieji pozymiai neretai i§licka nepastebimi. Siuo periodu galima matyti rausvai violetinés
spalvos margg, tinkliska odos pakitima (lot. livedo reticularis), atsirandantj dél venuliy padidéjimo
kapiliarams uzsikiSus trombu, eritemines papules, poodinius sukietéjimus, mazgelius. Ilgainiui oda
iSopéja, nekrozuoja ir atsiranda gana tipiski pakitimai (angl. eschar): jprastai tai — juodos spalvos
sausas, negyvas audinys, atsisluoksniuojantis ir nukrentantis nuo sveikos odos. Dazniausiai
literatiiroje pabréziama, jog pazeidimas lokalizuojasi ten, kur gausiausia riebalinio audinio,
pavyzdziui, Slaunyse, sédmenyse ar apatinéje pilvo dalyje. Visgi tiksliausius duomenis pateikia
2019 metais Udomkarnjanananun ir kt. (26) atlikta sisteminé literatiiros apzvalga ir metaanalizeé,
parodanti, jog odos pazeidimas budingiausias blauzdy srityje (55 %), toliau rikiuojasi §launy sritis
(39 %), liemuo (31 %), dilbio sritis (7 %) ir galiausiai Zastas (3 %). Pazymétina, kad kalcifilaksija
gali paZeisti ir lyties organus, pavyzdziui, varpos sritj (6 %), o tai Siejama su itin didele mirties
rizika (vidutinis i§gyvenamumas — 3,8 mén.) (27). Be to, su kraujagysliy iSemija ir odos nekroze
susijes ir dar vienas klinikinis poZzymis — skausmas. Teigiama, kad tai yra somatinés kilmés
skausmas, galintis atsirasti dar iki plika akimi stebimy pazeidimy odoje. Nors i§ pradziy skausmo
intensyvumas kiek svyruoja, ligai progresuojant jis nuolat islieka stiprus, gali biti lydimas taktilinés
hiperestezijos, kartais jgauna ir deginimo pojitj (23). Tad aptartame klinikiniame atvejyje stebimas
tipiskas odos pazeidimas (zr. 1 ir 2 paveikslus) su nekroze, juodais negyvos odos plotais, ta¢iau
pazeidimo vieta — Zastas — viena retesniy, apraSomy literatiroje. Be to, kaip ir bidinga
kalcifilaksijai, pacientas atvyko j VUL SK besiskysdamas stipriu skausmu brachiobazilinés
arterioveningés fistulés projekcijoje desingje rankoje.

Nors pirmasis Kkalcifilaksijos atvejis apra$ytas dar 1961 metais tyrime su pelémis, deja,
Ziniy apie $ig patologija vis ganétinai triiksta, susiduriama su apsunkinta diferencine diagnostika ir
itin uzdelstu tikslios galutinés diagnozés nustatymu. Tg iliustruoja ir 2021 metais publikuotas vieno
tretinio lygio ligoninés (Masacusetso valstija, Bostonas) retrospektyvinis tyrimas, kuriame atrinkti
2006-2018 metais dé¢l kalcifilaksijos gydyti pacientai. Nustatyta, jog i§ 119 ligoniy 73 % i$ pradziy
buvo nustatyta ne ta diagnozé. Taip pat pastebéta, jog Siems Zmonéms nuo simptomy pasireiskimo
pradzios iki tikslios kalcifilaksijos diagnozés nustatymo vidutiniskai praéjo 33 dienos. DaZniausios

klaidingai priskirtos diagnozés buvo celiulitas (31 %), odos infekcija (8 %) ir periferiniy arterijy
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liga (7 %) (28). I$ kity bukliy, galin¢iy imituoti kalcifilaksijg, paminétinos varfarino sukelta odos
nekrozé, veninés stazés sukeltos opos, embolizacija cholesteroliu, nekrozuojantis vaskulitas,
nefrogeniné sistemine¢ fibroz¢, oksaloze.

Gana didel¢ painiava kelia tai, jog varfarino sukelta nekrozé (VSN) ir kalcifilaksija turi
bene panaSiausius Kklinikinius pozymius, 0 gydymas varfarinu — vienas i§ Kkalcifilaksijg
provokuojanciy rizikos veiksniy. Apskritai, nemaza dalis vyresnio amziaus pacienty, turinciy
kardiovaskuliniy ligy, vartoja butent varfaring tromboemboliniy komplikacijy prevencijai. Tai
susije su socioekonominémis priezastimis (pavyzdziui, nedidelémis pajamomis ir vaisty kainy
skirtumais), nors ir pirmojo pasirinkimo vaistai tokiu atveju turéty bati naujieji geriamieji ne
vitamino K antagonistai. Kalbant apie kalcifilaksijos ir VSN patogeneze, skirtumas tas, jog
ankstyvoje gydymo stadijoje varfarinas sukelia savaime praeinancig sisteming¢ hiperkoaguliacine
biiseng ir tai yra esminis 0dos pazaidos mechanizmas, o kalcifilaksijos atveju audiniy pazeidimas
siejamas pirmiausia su progresuojanéia kraujagysliy kalcifikacija, kuri véliau sukelia endotelio
disfunkcijg ir vieting iSemija. Atliekant paieska, literatiiroje aptiktas tik vienas VSN atvejis
galutinés stadijos inksty liga sergan¢iam pacientui, kuriam skirtas pakaitinis gydymas peritonine
dialize. Pradéjus gydyti varfarinu, Siam ligoniui atsirado skausmingi odos pazeidimai Su
1Sopéjimais. Jvertinus klinikinj vaizdg ir rizikos veiksnius, buvo tikétasi kalcifilaksijos diagnozés,
taciau atlikus odos biopsija teko diagnozuoti VSN (29). Kalbant apie kalcifilaksija, literatiiroje
pastebima, jog, pirmiausia, varfarino vartojimas susijes mazdaug su ketvirtadaliu neureminés
kalcifilaksijos atvejy. Visgi randama ir tyrimy, rodanciy, jog vitamino K antagonisty vartojimas
didina kalcifilaksijos i8sivystymo rizika ir dializuojamiems pacientams. Pirmasis jy — Jungtinéje
Karalystéje atliktas vieno centro retrospektyvinis kohortinis tyrimas, i kurj jtraukti 2234 dialize
gydyti pacientai. Per visg stebéjimo laikotarpj i$ jy 142 ligoniams (6,4 %) taip pat skirtas gydymas
ir varfarinu. Nuo 2009-01-01 iki 2013-12-31 i§ viso tik penkioms pacientéms diagnozuota
kalcifilaksija, o bitent keturios jy gavo gydyma ir vitamino K antagonistu (30). Kitas — atvejy-
kontrolés tyrimas, j kurj jtraukti 1030 hemodializuojamy pacienty i§ Fresenius Medical Care North
America (FMCNA) centry, kuriems nuo 2010-01-01 iki 2014-12-31 naujai diagnozuota
kalcifikuojanti ureminé arteriolopatija. Kontroling grup¢ sudaré 2060 asmeny, neserganciy
kalcifilaksija. Nustatyta, jog varfarino vartojimo daznis hemodializuojamy pacienty grupéje buvo
bent tris kartus didesnis lyginant su kontroline grupe (14 % ir 4 % atitinkamai), o vitamino K
antagonisto vartojimas buvo reik§mingai susijes su didesne rizika kalcifilaksijai i§sivystyti (SS —
3,22; 95 % PI; 2,11-4,65) (31).

Turint omenyje, kad ne visada pakanka vien rizikos veiksniy jvertinimo ir objektyvaus
iStyrimo duomeny, dera pakalbéti apie kitus reikalingus metodus kalcifilaksijai diagnozuoti. Visy

pirma, pradedant nuo papraséiausiy tyrimy, deja, bet specifiniy laboratoriniy Zymeny Siai
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patologijai diagnozuoti néra. Kartais galima jtarti, kad pacientui tikétinas kalcifilaksijos
iSsivystymas ateityje, jei stebima reikSmingai padidéjusi fosforo, kalcio ir parathormono
koncentracija. Visgi 2017 mety Vokietijos kalcifilaksijos registro duomenimis, 86 % dializuojamy
pacienty, serganciy kalcifilaksija, turéjo normalig arba sumaZzéjusig kalcio koncentracijg kraujyje ir
40 % normalig arba sumazéjusig fosforo koncentracija kraujyje (32). Kiti skirtini laboratoriniai
tyrimai galéty buti susij¢ arba su GSIL (pavyzdziui, ureminiai rodikliai), arba su uzdegimu
(pavyzdziui, CRB, prokalcitoninas), arba skirti diferencinei diagnostikai (pavyzdziui, kreséjimo
faktoriy nustatymas ir kt.). Zinoma, infekcijos metu svarbis ir kraujo, §lapimo bei Zaizdy
mikrobiologiniai tyrimai. Kalbant apie instrumentinius tyrimus, paminétinos rentgenografija ir
kompiuteriné tomografija. Jos gali parodyti kraujagysliy ir audiniy kalcifikacija, taciau pastaryjy
reikSmé didesné dar iki kalcifilaksijos i8sivystymo, ypaé¢ esant rizikos veiksniams. Jau i$sivyscius
Siai buiklei rutiniskai diagnozei patvirtinti instrumentiniai tyrimai neatliekami, nebent odos punkciné
biopsija yra neinformatyvi arba apskritai kontraindikuotina jg atlikti (23). Kaip jau galima suprasti,
didziausig diagnosting verte turi invaziniai tyrimo metodai, i§ kuriy svarbiausia — 0dos biopsija. Tai
vienintelis metodas, galintis patvirtinti kalcifilaksijos diagnozg, taciau dél jo vaidmens praktikoje
diskutuojama atsizvelgiant j rizikg sukelti naujas negyjancias opas, infekcija, kraujavimg. Biopsija
reikia apsvarstyti esant ankstyviems, netipiSkiems pakitimams arba kai pacientas neserga GSIL.
Kontraindikuotina atlikti biopsija galiinése, varpos srityje ar esant plika akimi stebimiems
infekciniams pakitimams odoje. Saugiausias biopsinis metodas — punkciné biopsija, taciau ji kartais
gali biti neinformatyvi deél riboto gylio. Tokiu atveju rekomenduojama rinktis dviguba punkcing
biopsija (angl. double-punch technique), kai antrasis smiigis biopsine adata atlickamas per pirmojo
vidurj tam, kad bty paimtas gilesnis poodinio audinio sluoksnis. Be to, svarbu paimti ir biopsijg i$
aktyvaus pazeidimo krasto, bet ne centrinés ar nekrozés srities (23), todél labai svarbus
tarpdisciplininis jsitraukimas ] diagnostika — tokiai procedurai atlikti reikalingas patyres
dermatovenerologas arba chirurgas. Kol kas literatiroje néra randama patvirtinty, visuotinai
apibrézty histologiniy kriterijy kalcifilaksijai diagnozuoti. I dazniausiai aptinkamy — odos nekrozg,
smulkiyjy ir vidutinio diametro odos, poodzio kraujagysliy intima media sluoksnio kalcifikacija,
fibrino trombai. Bitent pastarieji, manoma, labiausiai ir susij¢ su skausmo intensyvumu (33). Dar
galima aptikti koncentring smulkiyjy ir vidutinio skersmens odos ir poodzio arterioliy stenozg,
sukeltg intima sluoksnio edemos. Paminétina, jog standartinio histocheminio dazymo metodo
hematoksilinu ir eozinu gali nepakakti, norint iSrySkinti smulkiausias kalcifikacijos sritis. Tam gali
praversti specialus Van Kossa dazymas, leidziantis iSryskinti kalcio druskas audiniuose. Kai
kuriuose Saltiniuose pabréziama, jog perikapiliariné ir periekrininé kalcifikacija — itin specifinis

bruozas kalcifilaksijai (34). Aptartame klinikiniame atvejyje buvo nuspresta atlikti odos biopsija,
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taciau susidurta su viena i$ galimy komplikacijy — kraujavimu, todél negalima palyginti literatiiroje
aptariamy histologiniy poZymiy su paciento biopsinés medZziagos iStyrimo apraSu. Be to,
pastebétina, kad ligoniui pasirinkta atlikti biopsija toje vietoje, kurioje, literatiroje randamais
duomenimis, nerekomenduojama to daryti.

Kalbant apie gydymo metodus, vis dar néra atlikty kokybisky tyrimy, kurie galéty padéti
nustatyti optimalias gydymo gaires pacientams, sergantiems kalcifilaksija. Si baklé reikalauja
tarpdisciplininés komandos bendradarbiavimo, j kurig neabejotinai be gydytojo nefrologo turéty
buti jtraukti dermatovenerologas, zaizdy priezitros ekspertas (pavyzdziui, chirurgas), skausmo
valdymo specialistas ir kt. Kadangi specifinio gydymo kalcifilaksijai kol kas néra, dabar i§ esmés
gydymg apima adekvatus nuskausminimas, zaizdy priezilira, galimy jatrogeniniy veiksniy
(pavyzdziui, varfarino vartojimo) paSalinimas. Dera apsvarstyti ir natrio tiosulfato, bisfosfonaty ir
kalcimimetiky, vitamino K papildy skyrima, taciau jy efektyvumas islieka prieStaringai vertinamas.
Taip pat gali prireikti ir dializés gydymo optimizavimo — efektyvumo, trukmés ar jos pobiidzio
keitimo.

Kaip jau buvo minéta, kalcifilaksijg lydi intensyvus skausmas, todél reikalinga adekvati
analgezija. Tinkamas skausmo malSinimas gali biiti sudétingas, nes neretai nepadeda gydymas
didelémis opioidiniy analgetiky dozémis, gali iSsivystyti opioidy toksiSkumas, nes, esant inksty
funkcijos pazeidimui, opioidai linke kauptis. Literatliroje teigiama, kad pirmojo pasirinkimo
gydymui atvejams, reikalinga skausmo valdymo specialisto konsultacija, kuris gali rekomenduoti
gabapenting, ketaming, benzodiazepinus ar spinaling analgezija atlickant juosmening simpating
blokada skausmui malSinti. Be to, dera turéti omenyje, jog skausmas dar labiau suintensyvéja
pradéjus tinkama Zaizdy prieZiiirg. Pagrindinis Zaizdy prieZitros tikslas — paSalinti eksudata,
nekrozinj audinj ir i§vengti infekcijos. Suvokiant, kad Zaizdos kalcifilaksijos atveju yra iSeminés
kilmes, reikalinga suprasti, jog joms biidingas ne tik intensyvus skausmas, bet ir itin prastas gijimas.
Zaizdy prieZitra gali biti dviejy tipy: konservatyvi (apima perri§imus ir dezinfekcines priemones) ir
operaciné (debridementas, dazniausiai atlieckamas plastinés ir rekonstrukcinés chirurgijos gydytojo).
Esant sausoms Zaizdoms rekomenduojami dazni perriSimai. Visgi stebint reikSminga eksudacijg ar
piiliy formavimasi, jei pacientas yra pajégus iStverti operacinj gydyma, rekomenduojama pirmenybe
skirti butent jam. Keli retrospektyviniai tyrimai rodo, jog pacientai, kuriems buvo atliktas
debridementas, iSgyveno nors ir nezymiai, bet ilgiau (36). Esant infekuotoms ar didelj nekrozés
plota apiman¢ioms Zaizdoms, prie chirurginio iSvalymo rekomenduojama pridéti hiperbarinés
oksigenacijos terapija (2,5 atm), kuri ypac¢ tinkama kalcifilaksijai galinése gydyti (23). Ta jrodo ir
atliktas retrospektyvinis tyrimas Australijoje, j kurj jtraukti 34 pacientai, sergantys GSIL ir

kalcifilaksija, turintys daugiausiai periferinius pazeidimus. Jiems buvo skirti 44 gydymo seansai
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(vieno jy trukmé — 30-45 min.) hiperbarine oksigenacija per du ménesius. 58 % pacienty zaizdy
pasveikusiyjy grupé ir isgyveno vidutiniskai trejais metais ilgiau (37). Jei hiperbariné oksigenacija
néra prieinama ar pacientas klaustrofobisSkas, tada galima bandyti taikyti didelés tékmés deguonies
terapija (10-15 ml/min.) 90 minuéiy per diena vidutiniskai 25 dienas. Zinoma, kalcifilaksijos
zaizdos gali gana greitai infekuotis, todél labai svarbus nuolatinis jy stebéjimas. Infekcijos atveju
reikalingas antibakterinis gydymas. Pacientams, sergantiems kalcifilaksija, paprastai nejmanoma
i§skirti vieno sukéléjo paémus tepinélj nuo infekuotos zaizdos. Todél empirinis antibakterinis
gydymas turéty apimti streptokoky, meticilinui rezistentiSko Staphylococcus aureus, aerobiniy
gram-neigiamy lazdeliy bei anaeroby padermes. Pazymétina, jog profilaktiskai, t.y. nesant
akivaizdziy infekcijos pozymiy (paraudimo ar piilingy iSskyry), antibiotikai neskiriami.

Kitas svarbus aspektas — rizikos veiksniy $alinimas ir gydymas, nukreiptas j kraujagysliy
kalcifikacijos proceso slopinimg. Svarbu paSalinti jmanomus jatrogeninius veiksnius, jskaitant
gydymg varfarinu. Literatiiroje rekomenduojama antikoaguliantus keisti pagal priezastj, dél kurios
jie skiriami: sergant nevoztuviniu prieSirdziy virp¢jimu ar giliyjy veny tromboze deréty rinktis
tiesioginius Xa faktoriaus inhibitorius (pavyzdziui, apiksabang), o vyraujant hiperkoaguliacinéms
biukléms, pavyzdziui, antifosfolipidiniam sindromui, arba turint protezuota Sirdies voztuva,
kei¢iama j mazos molekulinés masés heparinus. Taip pat svarbu optimizuoti poodiniy injekcijy
skaiCiy, jei jy iSvis negalima nutraukti, ir, zinoma, koreguoti metabolinius, biocheminius pokycius —
hiperkalcemija, hiperfosfatemijg, padidéjusig parathormono koncentracija ir kt. Hiperfosfatemijai
koreguoti dera rinktis kalcio neturinius fosforo suriSiklius, tokius kaip sevelamero ar lantano
karbonatai, nes kalcio pagrindo suriSikliai gali dar labiau didinti kraujagysliy kalcifikacija.
Klinikiniy atvejy serijos rodo sevelamero vartojimo naudg mazinant hiperfosfatemijg, taciau
randomizuoty kontroliuojamy tyrimy metaanalizé, lyginanti kalcio turin¢ius (angl. calcium-based
binders, CBB) ir neturin¢ius (angl. noncalcium-based binders, non-CBB) fosforo surisiklius, rodo,
jog hiperfosfatemijos mazinimas tarp Siy grupiy reikSmingai nesiskiria. Visgi vartojant sevelamerg
stebima apie 0,4 mg mazesné kalcio koncentracija kraujyje ir, apskritai, mazesné hiperkalcemijos
rizika (SS —0,30; 95 % PI; 0,19-0,48) (38). Hiperkalcemijai maZinti taip pat reikéty riboti ir kalcio
koncentracija dializatuose, atsisakyti vitamino D analogy vartojimo, nes jie gali didinti tiek kalcio,
tiek fosforo koncentracijg serume. Taip pat esant gydymui atspariai kalcifilaksijai su iSliekanc¢ia
hiperkalcemija, gali buti svarstomas gydymas bisfosfonatais — pamidronatu (90 mg j veng 3-4
kartus per savaitg) arba alendronatu (35 mg per 0S). Visgi metaanaliziy duomenimis, gydant
kalcifilaksija su bisfosfonatais ar be jy, nepastebéta, kad reikSmingai sumazéty mirStamumo rizika
ar sulététy odos pazeidimo progresavimas. Kalbant apie parathormono koncentracijos korekcija,

néra nustatyta jo optimali siekiama riba esant kalcifilaksijai. Jprastai sickiama palaikyti PTH tarp

17



150 ir 300 pg/ml. Remiantis KDIGO rekomendacijomis, skirtomis dializuojamiems pacientams,
kuriems diagnozuotas antrinis hiperparatiroidizmas, rekomenduojama pradéti gydyma PTH
koncentracijai esant > 300 pg/ml. Pirmasis pasirinkimo variantas — kalcimimetikas cinakalcetas. |
prospektyvinj randomizuota EVOLVE tyrima buvo jtraukti 3883 hemodializuojami pacientai,
suskirstyti ] cinakalceta gaunanciy bei placebo grupes, ir stebéti 64 ménesius. Pastebéta, jog
cinakalceto vartojimas sumazino viduting PTH koncentracija nuo mazdaug 690 pg/ml iki 300
pg/ml. Be to, cinakalceto grupéje sumazéjo kalcifilaksijos daznis (SS — 0,31; 95 % PI; 0,13-0,79),
taCiau reikia jvertinti, kad tai nebuvo didel¢ imtis — 6 pacientai cinakalceto grupéje (0,3 %) ir 18
pacienty (0,9 %) placebo grup¢je. Nepageidaujamy reiSkiniy analizé parode, kad dazniausi 1§ jy —
hipokalcemija bei gastrointestininiai jvykiai (39). Taip pat pazymétina, jog rezultatus riboja ir tai,
kad nebuvo tiriamas cinakalceto poveikis jau i$sivyscCius kalcifikuojanciai ureminei arteriolopatijai.
Operacinis gydymas — paratiroidektomija — laikomas rezerviniu gydymu ir rekomenduojamas
nebent tada, kai pacientas vartoja maksimalig cinakalceto doz¢ (180 mg) ilgiau nei ménesj, o PTH
koncentracija laikosi > 600 pg/ml. Pirmiausia dél to, nes paratiroidektomija gali itin staigiai
sumazinti PTH koncentracija, sukelti hipokalcemija ir ,,alkany kauly*“ sindroma, kuris atsiranda
prasid¢jus intensyviai kauly remineralizacijai, kai kalcis perneSamas ir kraujo i kaulus. Antra,
agresyvus parathormono koncentracijos kritimas iki < 100 pg/ml gali lemti adinaminés kauly ligos
i§sivystyma, kas didina kraujagysliy kalcifikacijos rizikg. Galiausiai, visus aptartus metabolinius
sutrikimus gali padéti koreguoti ir dializés optimizavimas. Jei pacientas gydomas peritonine dialize,
rekomenduojama jj pervesti 1 hemodialize, nes galima tikétis greitesnio zaizdy gijimo bei
lengvesnés mineraly bei hormony koncentracijy korekcijos. Esant hiperkalcemijai,
hiperparatiroidizmui ir ypac¢ iSliekanciai sunkiai hiperfosfatemijai, rekomenduojama intensyvinti
hemodializes. Stai viename retrospektyviniame tyrime, j kurj jtraukti 24 kalcifilaksija sergantys
pacientai, buvo taikytas kompleksinis gydymas, jskaitant hemodializés intensyvinima (> 20 valandy
per savaite). Visisko ar dalinio zaizdy sugijimo sulaukta 17 pacienty (71 %) (40). Visgi galima rasti
ir prieStaraujan¢iy vertinimy, kur teigiama, jog tokia agresyvi hemodializé gali biti susijusi su
didesne mirties rizika. Be to, reikia turéti omenyje, jog ir dializés stazas yra kaip vienas 18 rizikos
veiksniy kalcifilaksijai iSsivystyti. Aptartame klinikiniame atvejyje pacientui jau ankséiau buvo
diagnozuotas antrinis hiperparatiroidizmas ir skirtas gydymas minimalia cinakalceto doze (30 mg 1
k./d.), kurig nuolat vartojo. Hospitalizacijos metu stebéta saikinga hipokalcemija, besikaitaliojanti
su normokalcemija, patvirtina literatiiroje apraSomus galimus nepageidaujamus reiskinius. Kadangi
dél odos biopsijos metu trukusios arterioveninés fistulés pacientas buvo pervestas j peritoniniy
dializiy rezima, negaléta pritaikyti hemodializés intensyvinimo metodo esant kalcifilaksijai.
Pabréztina, jog vienareikSmiskai vertinamo specifinio gydymo kalcifilaksijai néra. Vienas

1§ sitlomy medikamenty, apie kurio efektyvuma dar tritksta duomeny, biity natrio tiosulfatas (NTS).
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Tai yra neorganinis junginys, pasiZymintis antioksidacinémis ir kraujagysles plecianc¢iomis
savybémis. Jis taip pat slopina adipocity kalcifikacijg ir blokuoja adipocity gebéjima sukelti
kraujagysliy lygiyjy raumeny lasteliy kalcifikacijg (23). NTS pirmiausia vartojamas apsinuodijus
cianidu, o pagal off-label indikacijas — pasiekus cisplatinos sukelta toksiskumg bei kalcifilaksijai
gydyti (rekomenduojamas jau nuo 2004 mety). Pagrindinis siektinas poveikis — kalcio chelatinimo
procesas, kai susidaro kalcio tiosulfatas — tirpesné kalcio druska nei kitos ir lengviau Salinama i$
organizmo. Tam pasiekti rekomenduojamas gydymo rezimas: 25 g 100 ml j veng tris kartus per
savaite hemodializés pabaigoje (likus 30-60 min.). Nemazai diskusijy kelia gydymo trukmés
klausimas. Jvairiose apzvalgose vidutinis sutinkamas gydymo periodas — trys ménesiai. Taip pat
rekomenduojama vadovautis tuo, ar per pirmas dvi tris savaites pacientas jaucia skausmo
intensyvumo sumaz¢jima ir ar objektyviai pastebima geréjanti odos buklé. Jei klinikinis atsakas per
§j laikotarpj teigiamas, tikétina palanki bendra prognozé ir kalcifilaksijos sukelty pazeidimy
iSnykimas per vidutiniSkai SeSis ménesius. Jei klinikinio pageréjimo per pus¢ menesio néra,
rekomenduojama svarstyti nutraukti gydyma NTS.

Yra viltingy tyrimy, kuriuose pastebima aiski natrio tiosulfato nauda. Stai viename Siaurés
Amerikoje atliktame tyrime, i kurj jtraukti 53 hemodializuojami ir kalcifilaksija sergantys pacientai,
pastebéta, jog triskart per savait¢ intravenisSkai vartojant natrio tiosulfata bent 3 ménesius visiSkai
pasveiko 26 % ligoniy ir dar 19 % stebétas rySkus Klinikinis pageréjimas (41). Visgi
retrospektyviniy tyrimy metaanalizés duomenimis, kalcifilaksija serganciy pacienty (n = 856),
gydomy NTS ir be jo, didesniy mirtingumo, Zaizdy progresavimo ar amputacijos rizikos skirtumy
nenustatyta (26). Dazniausiai jvardijami intraveniSkai skiriamo NTS nepageidaujami reiskiniai:
pykinimas, vémimas, hipervolemija, sunkios eigos metaboliné acidoz¢, hipotenzija, hipokalcemija,
koreguoto QT intervalo prailgéjimas. Pacientams, kuriems pasireiSkia Sie simptomai, nepaisant
infuzijos trukmés ir daznio korekcijos, galima svarstyti apie mazy NTS doziy Svirks$timg | Zaizdy
sritj. Toks metodas iSbandytas dar mazoje imtyje, taciau pasirodé esgs sékmingas. | vieng tyrimg
buvo jtraukti 4 pacientai su histologiSkai patvirtinta kalcifilaksija ir jiems skirtas gydymas NTS
(250 mg/ml), kuris SvirkStas | aktyvias uzdegimines vietas kartg per savaite. Toks gydymo metodas
buvo gerai toleruotas, reikSmingy nepageidaujamy reiskiniy, i$skyrus diskomfortg injekcijos metu,
nebuvo i$sakyta. Visi keturi pacientai visi$kai iSgijo ir pasieké ligos remisija (42). Gydymas natrio
tiosulfatu per os nerekomenduojamas dél Zemo bioprieinamumo, o intraperitoninis budas — dél
didesnés galimo cheminio peritonito rizikos. Apskritai, i$sivys¢ius kalcifilaksijai peritoninés
dializés pacientus siiiloma pervesti j hemodializg, jei yra tinkama prieiga arterioveninei fistulei
formuoti. Taip yra todél, nes néra pasiiilyto optimalaus standartizuoto gydymo rezimo PD
pacientams. Kai kur rekomenduojama NTS skirti tris kartus per savaite ilgesnémis nei valandos

infuzijomis, o jei ligonis gerai jas toleruoja, didinti daznj iki keturiy sesijy per savaitg. Visgi PD
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pacientai daZniau patiria nepageidaujamus reiSkinius klasikiniy NTS doziy skyrimo metu, todél
atsiranda viltingy klinikiniy atvejy apraSymy, kuriuose bandoma gydyti mazomis NTS dozémis
(3,2-6,4 g) intraveniniu biidu. Vienas tokiy pavyzdziy — Kinijoje aprasytas atvejis, kai PD pacientui
taikytas kompleksinis kalcifilaksijos gydymas, jskaitant mazy doziy NTS. Be adekvacios
analgezijos, zaizdy perrisin¢jimo ir kity konservatyviy priemoniy, ligonis kas ménesj gavo po 6,4 g
natrio tiosulfatg intraveniniu biidu. Po trecio kurso pasiskundus intensyvesniu pykinimu ir vémimu,
doz¢ sumazinta iki 3,2 g ketvirtam ir penktam gydymo kursui. Po SeSiy ménesiy (penkios specifinio
gydymo sesijos), skausmingumas iSnyko, o Zaizdos visiS8kai sugijo. Po devyniy ménesiy nuo
gydymo pabaigos pacientui neatsirado naujy pazeidimy odoje (43). Visgi dera pazyméti, jog ilga
laikg gydant natrio tiosulfatu pastebéta, kad susiduriama su didesne skeleto 1taziy rizika (44).

Be to, kalbant apie specifinj kalcifilaksijos gydyma neretai minimas ir vitamino K papildy
skyrimas. Sis vitaminas svarbus tuo, kad stabdo kraujagysliy kalcifikacija didindamas karboksilinto
matrikso Gla baltymo (angl. MGP), stipraus kraujagysliy kalcifikacijos inhibitoriaus, kiekj kraujyje
per y-karboksilinimo procesg. Literatiiroje randama tyrimy, vertinan¢iy vitamino K poveikj
kraujagysliy kalcifikacijos poky¢iams, tac¢iau papildy poveikis butent kalcifilaksija sergantiems
pacientams dar neZinomas. Pavyzdziui, prospektyviniame vieno centro randomizuotame tyrime
buvo aiSkinamasi, ar reikSmingai vitamino K papildy skyrimas maZzina aortos voztuvo kalcifikacija
LIL sergantiems pacientams, kuriems tikétinas voztuvo keitimas per artimiausius metus ir kurie
vartoja varfaring kaip antikoaguliantg. Kalcifikacija vertinta daugiapjivés kompiuterinés
tomografijos metodu. Pastebéta, jog per 12 ménesiy aortos voztuvo kalcifikacijos balas vitamino K
grupéje padidéjo 10 % palyginti su 22 % placebo grupéje, o tai reiskia reikSmingg kalcifikacijos
progresavimo slopinima (45). Vienintelis tyrimas, nagrinéjantis vitamino K papildy reikSmg
kalcifilaksijos gydyme, kurio rezultaty dar laukiama — VitK-CUA tyrimas (ClinicalTrials.gov
numeris NCT02278692). Jo tikslas — istirti geriamojo vitamino K papildy poveikj cirkuliuojan¢iam
MGP kiekiui ir Kklinikinius rezultatus pacientams, sergantiems kalcifikuojanéia uremine
arteriolopatija. Tai randomizuotas kontroliuojamas tyrimas, j kurj jtraukti 26 kalcifilaksija sergantys
ir tinkamumo kriterijus atitinkantys ligoniai, kurie atsitiktine tvarka suskirstyti i vitamino K
(filochinono, K;) 10 mg tris kartus per savait¢ po hemodializés gaunanciy bei placebo grupes.
Steb¢jimas, apimantis skausmo stiprumo, kalcifilaksijos apimties Kitimo ir nepageidaujamy
reiSkiniy vertinimg, atliktas kas keturias savaites. Kraujo méginiai imti pradiniame etape bei po 12
savaiCiy stebéjimo (46). Nors tyrimas baigtas 2019 mety rugpjacio ménesj, rezultatai vis dar
nepaskelbti, bet tikimasi, kad jie bus reikSmingi standartizuojant tolesnes kalcifilaksijos gydymo
gaires. Aptartas dabartinis sitilomas kalcifilaksijos diagnostikos ir tolesnés priezitiros planas

apibendrintai pateikiamas 3 paveiksle.
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Kalcifilaksijos jtarimas

Gydytojo dermatovenerologo ar kito zaizdy specialisto konsultacija

Klasikinis kalcifilaksijos Atipinis kalcifilaksijos
vaizdas vaizdas
Odos punkciné biopsija

Radiologiniai tyrimo metodai, esant
neigiamam ar netiksliam biopsijos
rezultatui

Diagnozés patvirtinimas

Gydymo plano sudarymas daugiadisciplin¢je komandoje
(dermatovenerologas, nefrologas, skausmo valdymo specialistas,
dietologas, plastinés ir rekonstrukcinés chirurgijos gydytojas ir kt.)

Galimas paciento
jtraukimas ] vykstancius
Klinikinius tyrimus ar kt.

registrus

Daugiakomponentis gydymas: adekvatus nuskausminimas, zaizdy
priezilra, tinkama mityba, jatrogeniniy ir kity rizikos veiksniy
Salinimas, agresyvus predisponuojanciy biikliy gydymas. Svarstytinas
medikamentinis gydymas natrio tiosulfatu, bisfosfonatais ir kt.

3 paveikslas. Sitllomas kalcifilaksijos diagnostikos ir priezitiros planas (23).

Kalcifilaksijg i§ esmés galima vadinti itin gyvenimo kokybe bloginancia ir net letalia liga.
Pirmiausia, beveik 50 % pacienty d¢l stipraus skausmo ir pazeidimy praranda savo mobilumg —
tampa priklausomi nuo gulimo reZimo ar juda nejgaliojo veziméliu. Taip pat daugiau nei 70 %

ligoniy reikalinga hospitalizacija dél sunkiy odos pazeidimy (47). Gyvenimo kokybe dar labiau
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blogina nepaisant vartojamy analgetiky besitgsiantis 1étinis skausmas, vystosi anoreksija, nemiga ir
bloge¢ja psichologine bukle. Kalcifilaksija neretai sukelia negyjancias opas ir net odos gangrena.
Teigiama, jog tokiy velyvyjy pazeidimy atsiradimas sumazina SeSiy meénesiy iSgyvenamuma 20 %
(23). Blogiausig prognoze turi periferiniai pazeidimai, nes taikant konservatyvy gydymg itin sunkiai
gyja, todel gali prireikti net galiiniy amputacijos. Ypac atkreiptinas démesys ] virSutiniy galiiniy
proksimalinés dalies pazeidimus (nuo peties iki alkiinés), nes apie 50 % pacienty Zaizdos vis tiek
progresuoja, o tokiy ligoniy mir§tamumas siekia 70 % (26). Apskritai, gana didelé dalis susirgusiy
kalcifilaksija asmeny mirS§ta per pirmuosius metus nuo diagnozés nustatymo. Galutinés stadijos
inksty liga serganciy pacienty mirStamumo rodiklis per §j laikotarpj jprastai svyruoja nuo 45 % iki
80 %, o neureminés kilmés kalcifilaksijos prognoze kiek dékingesné — vieneriy mety mirStamumas
siekia 25-45 %. Taip pat, USRDS duomenimis, pacienty, turiniy ilgg hemodializés staza,
populiacijoje susirge kalcifilaksija mirsta tris kartus dazniau nei tie, kurie i§vengia Sios buklés (24).
DaZniausia mirties prieZastimi laikomas sepsis, atsirandantis dé¢l iSopé&jusiy zaizdy infekavimosi, o
esant iSreikStai kalcifikacijai vidaus organuose gali i§sivystyti kraujavimas i$ virskinamojo trakto ar
miokardo infarktas. Aptartame klinikiniame atvejyje pacientas turéjo biitent proksimalinés rankos
dalies pazeidimus, kurie sietini su blogiausia prognoze. Be to, ligoniui buvo diagnozuotas sepsis bei
atsirado kraujavimas 1§ varikoziniy stemplés veny, kas patvirtina literatiroje aprasomas
kalcifilaksijos iSeitis. Pacientas iSgyveno du ménesius nuo pirmyjy kalcifilaksijos pozymiy

atsiradimo.

ISVADOS IR PASIULYMAI

Kalcifilaksija — tai reta ir gyvybei pavojinga liga, paprastai pasireiskianti skausmingais
odos pazeidimais, galinCiais progresuoti iki dermos nekrozés. DaZniausiai su S§ia patologija
susiduria pacientai, sergantys galutinés stadijos inksty liga. Kalcifikuojanti ureminé arteriolopatija
jtariama ir nustatoma jvertinus rizikos veiksnius ir esant tipiskiems klinikiniams pozymiams. Siame
darbe aptartas klinikinis atvejis biitent ir iliustruoja klasiking kalcifilaksijos kliniking iSraiSka, taciau
reéiausig pazeidimo lokalizacijg. Diagnozé galutinai patvirtinama atlikus punkcing odos biopsijg ir
histologinj medziagos iStyrima, kuriame dazniausiai stebima arterioliy medijos sluoksnio
kalcifikacija. Kai kurie vaistai gali provokuoti kalcifilaksijos i$sivystyma, todé¢l, jei pasireiSkia
kalcifilaksijai budingi poZymiai, deréty atidZiai iSnagrinéti paciento vartojamy medikamenty sarasa.
Kalcifilaksijos gydymas — sudétingas ir kompleksinis, reikalaujantis daugiadisciplinés komandos
subiirimo. Ligos prognozé — itin bloga dé¢l iSreikSto gyvenimo kokybés sutrikdymo bei didelés

mirties rizikos per pirmuosius metus nuo diagnozés nustatymo. Todél bitina atkreipti pacienty bei
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klinicisty démes] ] Sig patologija, nes ziniy apie ja vis dar ganétinai truksta, susiduriama su

apsunkinta diferencine diagnostika, itin uzdelstu tikslios galutinés diagnozés nustatymu. Norint dar

geriau jvertinti rizikg kalcifilaksijai pasireiksti, rekomenduotina vertinti kraujagysliy ir audiniy

kalcifikacijos dinamikg galutinés stadijos inksty liga sergantiems pacientams. Taip pat vis dar

truksta nuosekliy ir iSsamiy tyrimy gydymo srityje, dél ligos retumo tiriamyjy imtys nedidelés,

sunku parengti standartizuotas kalcifilaksija serganciy asmeny prieziliros gaires.
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